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1BAB I.PENDAHULUAN
A.Latar Belakang Masalah
Transfusi darah dilakukan dengan pemberian Whole Blood (WB) atau
komponen darah sesuai kebutuhan. Sesuai laporan tahunan Unit Donor Darah
(UDD) Palang Merah Indonesia (PMI) Kota Surakarta tahun 2014 penggunaan
komponen darah Packed Red Cells (PRC) adalah 43.798 (64.2%) dari 68.211
seluruh permintaan darah transfusi di UDD PMI Kota Surakarta (PMI, 2014).
Whole Blood terdiri dari berbagai komponen darah yaitu red blood cells
(RBC), thrombocyte concentrate (TC), kriopresipitat, dan fresh frozen plasma
(FFP). Komponen darah yang ditransfusikan sesuai dengan yang diperlukan akan
mengurangi kemungkinan reaksi transfusi, circulatory overload (Bermawi,
2010). Transfusi PRC diindikasikan untuk peningkatan yang cepat dalam
penyediaan oksigen ke jaringan, ketika konsentrasi hemoglobin (Hb) rendah dan
atau kapasitas membawa oksigen berkurang, dengan adanya kompensasi
mekanisme fisiologis yang tidak memadai. Oksigenasi jaringan tergantung pada
berbagai faktor konsentrasi Hb, saturasi Hb, afinitas Hb untuk O2, dengan volume
oksigen yang dibutuhkan jaringan untuk melaksanakan fungsi aerobic
(Liumbrono et al., 2009).
Packed Red Cell berasal dari WB yang diendapkan selama penyimpanan, atau
dengan sentrifugasi  putaran tinggi. Sebagian besar (2/3) dari plasma dibuang.
Satu unit PRC dari 450 ml darah lengkap volumenya 200-250 ml dengan kadar
hematokrit 70-80%, volume plasma 15-25 ml, dan volume antikoagulan 10-15 ml.
2Waktu penyimpanan sama dengan WB. Secara umum pemakaian PRC untuk
pasien anemia yang tidak disertai penurunan volume darah, misalnya pasien
dengan anemia hemolitik, leukemia akut, leukemia kronik, penyakit keganasan,
talasemia, gagal ginjal kronis.
Penyimpanan PRC di dalam blood bank dengan suhu standar 10 - 60 C
mengurangi lisis, pendinginan darah diharapkan untuk memperlambat
metabolisme, mengurangi metabolisme glukosa, meningkatkan kelangsungan
hidup PRC (Choudhury dan Mathur, 2011).
Penyimpanan RBC dengan pendinginan cepat dibawah 150 C dapat mencegah
hilangnya diphosphoglycerate (DPG) dari RBC. Walaupun demikian pendinginan
lambat, 6 jam pada suhu 21 – 240 C akan menyebabkan kehilangan DPG 13 %
(Cluitmans et al., 2014).
Penyimpanan darah dilakukan mengingat bahwa unit pelayanan darah tidak
setiap saat bisa menyediakan darah segar untuk diberikan kepada pasien sesuai
permintaan dokter yang merawat.
Penyediaan darah di PMI berupa darah segar dan darah simpan. Darah segar
adalah darah yang disimpan  kurang dari 7 hari  lama simpan (untuk menghindari
overload biokimia ), diberikan untuk menaikkan Hb, pada kondisi disfungsi ginjal
dan hati, pasien yang membutuhkan massive transfusi, pasien dengan peningkatan
kalium plasma karena luka bakar yang luas, atau hemolisis intravascular, neonatus
yang memerlukan transfusi tukar (WHO, 2013).
Kantong Polyvinyl chlorida plastisized (PVC) dengan Diethyl hexyl phthalate
(DEHP) adalah  wadah standar penyimpanan darah donor. Kantong DEHP
3mengurangi hemolisis selama penyimpanan dengan intercalation ke membran
RBC (Samuel and Coker, 2002).
Akibat penyimpanan darah transfusi terdapat   unsur - unsur lesi penyimpanan
darah antara lain :  perubahan morfologi, melambat metabolisme dengan
penurunan konsentrasi adenosine triphosphate (ATP), asidosis dengan penurunan
konsentrasi 2,3-diphosphoglycerate (2,3-DPG), hilangnya fungsi pompa kation.
Kondisi ini akan menimbulkan risiko keamanan dan efikasi PRC yang disimpan
lama, mengurangi kapasitas untuk membawa dan melepaskan oksigen,  terjadi
pelepasan zat yang berbahaya seperti, free hemoglobin sebagai sumber Reactive
Oxygen Species (ROS) ( Choudhury and Mathur, 2011).
Hemolisis selama pengumpulan dan penyimpanan darah adalah manifestasi
yang paling berat dari lesi penyimpanan eritrosit. Ini merupakan pecahnya eritrosit
dengan melepas Hb langsung ke cairan atau hilangnya microvesicles mengandung
lipid dan hemoglobin dari eritrosit  intak  masuk ke dalam supernatan plasma.
Hemolisis juga menyebabkan enzim intraselular seperti LDH dan kation K+
terlepas ( Donadee et al., 2014).
Laktat dehidrogenase adalah enzim intraseluler yang terdapat pada hampir
semua sel yang bermetabolisme, dengan konsentrasi tertinggi terdapat di jantung,
otot rangka, hati, ginjal, otak, dan RBC. Aktivitas LDH  dalam serum meningkat
pada semua keadaan yang mengalami kerusakan atau destruksi sel. Kadar LDH
yang meningkat pada PRC simpan menunjukkan adanya proses hemolitik yang
terjadi pada komponen darah tersebut. Kadar LDH dan K+ selama penyimpanan
dianggap sebagai marker lisis membran eritrosit selama penyimpanan (Chaundary
4dan Katharia, 2012). Hemolisis  dapat terjadi dalam RBC selama pengumpulan
darah, transportasi, pengawetan dan berbagai tahap penanganan di bank darah,
yang disebabkan oleh ketidak sesuaian suhu simpan  darah dalam kantong darah
atau  segmen (Choundhury dan  Mathur,  2011). Akibat pemberian PRC yang
mengalami hemolisis  kepada pasien akan menimbulkan reaksi transfusi yang
berupa non imunne mediated hemolysis (AABB, 2010).
Penyimpanan PRC dengan adanya fosfat dan adenin yang memungkinkan
untuk jangka waktu penyimpanan lebih lama. Kemajuan ini mendorong
pengembangkan solusi aditif yang tidak hanya akan memperpanjang masa
penyimpanan tetapi juga menjaga kualitas konsentrat PRC selama penyimpanan,
yaitu solusi yang mengandung saline adenine glucose manitol (SAGM) yang
ditambahkan ke dalam eritrosit, meningkatkan masa penyimpanan PRC selama
42 hari bila disimpan pada 2°C sampai 6°C. Penambahan garam dan manitol
menurunkan kadar hemolisis, dan glukosa menyediakan jalur substrat energi dan
adenin mempertahankan kadar ATP (D’Allesandro et al., 2010).
B. Rumusan Masalah
Dengan mengingat kondisi tersebut dalam penelitian ini akan melihat
kenaikan kadar laktat dehidrogenase pada PRC simpan dan disusunlah rumusan
permasalahan sebagai berikut :
Adakah pengaruh waktu simpan terhadap peningkatan kadar LDH pada PRC
CPD SAGM.
C. Tujuan Penelitian
1.Tujuan umum :
5Menganalisa pengaruh waktu simpan PRC CPD SAGM dengan
peningkatan kadar LDH
2.Tujuan Khusus :
a..Melihat kadar LDH dari PRC CPD SAGM pada hari 3, 7, 14, 21, 28, 35,
42.
b.Menganalisa kesesuaian waktu simpan PRC CPD SAGM dengan
peningkatan kadar LDH.
D. Manfaat Penelitian
1.Manfaat bidang akademik:
a. Diharapkan dapat memberikan masukan kepada civitas akademika berupa
informasi sejauh mana waktu simpan PRC CPD SAGM dan kadar LDH
dapat digunakan sebagai parameter untuk mengetahui kualitas darah donor
sebagai darah transfusi.
b. Hasil penelitian ini diharapkan dapat digunakan sebagai bahan penelitian
lebih lanjut bagi peneliti lain .
2.Manfaat bidang pelayanan.
Memberikan masukan kepada instalasi laboratorium mengenai perlunya
dipertimbangkan waktu simpan PRC dan kadar LDH sebagai parameter
kualitas darah transfusi.
3.Manfaat bidang kedokteran keluarga
Hasil dari penelitian ini diharapkan dapat digunakan sebagai
pertimbangan dalam  pemberian PRC simpan berdasar waktu simpan
6darah untuk antisipasi terhadap kenaikan kadar LDH sebagai marker
terjadinya hemolisis yang menimbulkan efek post transfusi pada pasien.
.
7BAB III.
METODE  PENELITIAN
A. Jenis Penelitian
Penelitian ini merupakan penelitian kuantitatif observasional dengan
pendekatan crosssectional untuk mengetahui pengaruh waktu simpan darah
terhadap peningkatan kadar LDH pada PRC CPD SAGM.
B.Tempat dan Waktu Penelitian
Penelitian dilakukan UDD PMI Kota Surakarta untuk pengambilan sampel
darah donor, sedangkan pemeriksaan hasil laboratorium dilakukan di Instalasi
Laboratorium Patologi Klinik RSUD dr. Moewardi Surakarta. Waktu
penelitian mulai bulan Juni sampai Juli 2015.
C.Subyek Penelitian
1.Populasi dan Sampel
a.Populasi
Populasi target adalah darah dengan CPD-SAGM yang diambil dari
pendonor usia 17-60 tahun memenuhi syarat untuk mendonorkan darah
dengan tujuan transfusi di PMI Kota Surakarta dengan pengambilan darah
450 ml. Populasi terjangkau adalah PRC CPD – SAGM hasil pengolahan
komponen darah dari WB yang diambil dari pendonor di UDD PMI Kota
Surakarta bulan Juni 2015.
8b.Besar Sampel
Pemilihan subyek penelitian dilakukan secara Incidental sampling
dimana subyek dipilih secara non random.
Sampel penelitian adalah PRC CPD SAGM hasil pemrosesan darah
pendonor yang datang ke PMI Kota surakarta dengan kriteria memenuhi
syarat untuk mendonorkan darahnya 450 ml.
Perkiraan besar sampel berdasarkan rumus besar sampel untuk rancangan
penelitian analitis korelatif (Machin, 2009) adalah :
2 Keterangan :
N = Zα + Zβ + 3 Zα: deviat baku alfa
0,5In [(1+r)/(1-r)] Zβ: deviat baku beta
r: korelasi (kepustakaan)
Kesalahan tipe I 5%, hipotesis satu arah, Zα 1,64 dengan tingkat
keyakinan 95%. Kesalahan tipe 2 10%, Zβ 1,28. Penelitian tentang kadar
LDH pada WB CPDA1 dan PRC CPDA1 pernah dilakukan oleh Triyono
dkk (2013) selama penyimpanan eritrosit akan mengalami perubahan
biomekanika yang disebut jejas penyimpanan (storage lesion) dengan
jumlah sampel 10 kantong PRC dengan r = 0,835 (p≤ 0,05). Pengaruh
waktu simpan PRC CPD SAGM dengan kadar LDH dengan memasukkan
nilai tersebut ke rumus besar sampel, jumlah sampel yang dibutuhkan dalam
penelitian ini 9 orang.
92.Kriteria Inklusi dan Eksklusi
a. Kriteria Inklusi
 Usia 17-60 tahun laki-laki dan perempuan
 Memenuhi syarat untuk mendonorkan darahnya untuk kepentingan
transfusi darah.
 Setuju ikut serta dalam penelitian ditunjukkan dengan menandatangani in
formed consent.
 Sample plasma yang didapat dari proses pemisahan komponen darah PRC
dengan sisitem tertutup menggunakan kantong darah Quadriple CPD –
SAGM dengan alat Compomat G4 kemudian dilakukan penyimpanan di
Bloodbank dengan suhu 2-6 0 C selama 3, 7, 14, 21, 28, 35, 42 hari.
b.Kriteria Eksklusi
Sample serum lisis selama pemrosesan pemisahan komponen darah
dengan sistem tertutup menggunakan kantong darah Quadriple CPD –
SAGM. Sample serum disimpan di blood bank dengan suhu < 2 0C atau >60C
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D. Skema Alur Penelitian
Gambar 3. Skema Alur Penelitian
E.Cara Penelitian
Subyek usia 17-60 tahun pendonor di UDD PMI Kota Surakarta yang
memenuhi kriteria inklusi dilakukan pendataan. Identitas subyek dicatat dalam
formulir penelitian, dilakukan anamnesis dan mengisi informed consent.
Subyek dipilih secara Incidental. Pengambilan darah donor dilakukan di UDD
PMI Kota Surakarta dengan kantong darah 450 ml dengan antikoagulan CPD -
SAGM. Dilakukan pemisahan komponen menjadi PRC, plasma, trombosit,
Pendonor di UDD PMI Kota Surakarta Kriteria Inklusi
Sampel darah
Pemeriksaan  plasma LDH
CRP & HepsidinAnalisis hasil
Pemisahan komponen
Pengambilan darah donor - WB kantong CPD
Packed Red Cells - SAGM
Hari 3
11 11
Hari 14 Hari 21 Hari 28 Hari 35 Hari 42
Plasma Trombosit Buffycoat
Hari7
Subyek penelitian Kriteria Eksklusi
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buffycoat (BC). Dalam kantong quadriple dengan top and bottom. Langkah
langkah pembuatan komponen:
1) Identifikasi kantong satelit dengan: nomor kantong golongan darah, tanggal
pengambilan, tanggal pembuatan, jenis komponen darah ,volume, suhu pe-
nyimpanan, tanggal kadaluarsa, nama petugas.
2) Bersihkan tubing dari sel darah merah dengan hand sealer. Rapikan slang
ikat dengan karet gelang. Seimbangkan darah berikut mangkok centrifuge
dengan seimbang.
3) Tempatkan mangkok centrifuge yang sudah didalam centrifuge dengan
posisi berhadapan.
4) Putar 4000 XG ,suhu 220C,14 menit.
Angkat mangkok centrifuge dengan perlahan,tempatkan WB pada
Compomat G5 , pilih program Top and Bottom ( I ) dengan perlahan agar
darah tidak tercampur kembali. Lepaskan rangkaian
5) Diperoleh komponen darah : PRC + BC Tulis volume komponen darah
PRC pada label , simpan komponen darah PRC ini dalam lemari pendingin
darah pada suhu 20C- 60C.
6) Seimbangkan darah BC berikut mangkok centrifuge dengan seimbang
7) Tempatkan mangkok centrifuge yang sudah didalam centrifuge dengan
posisi berhadapan.
8) Putar 250 XG ,suhu 220C,7 menit.
9) Angkat mangkok centrifuge dengan perlahan,tempatkan BC pada
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Compomat G5 , pilih program Top and Bottom ( II ) dengan perlahan agar
darah tidak tercampur kembali. Ikuti prosedur pemakaian Compomat G5 .
Lepaskan rangkaian.
10) Diperoleh komponen arah : BC +LP + TC Tulis volume komponen darah
BC, LP, TC pada label simpan komponen darah BC pada suhu kamar ,
TC. pada pada platelet agitator dan L dalam lemari pendingin darah pad
suhu 20C - 60C.
11) Packed Red Cell dalam kantong SAGM dihomogenkan dan dilakukan
penyerutan tubing kantong darah sejumlah 5 tubing, kemudian PRC
didiamkan dalam blood bank.
12) Pengambilan sampel plasma  dari  PRC CPD SAGM dengan mengambil
plasma dari kantong darah setelah PRC mengendap dan dilakukan
pemeriksaan kadar LDH pada hari 3, 7, 14, 21, 28, 35, 42 hari.
F.Identifikasi Variabel Penelitian
Variabel bebas pada penelitian ini adalah waktu simpan PRC, ditentukan
berdasar waktu simpan darah hari 3, 7, 14, 21, 28, 35, 42. Variabel terikat
penelitian ini adalah kadar LDH plasma darah, diukur dengan metode lactate
/NAD referensi International Federation of Clinical Chemistry (IFCC).
Variabel kadar laktat dehidrogenase plasma darah donor ditegakkan bila
didapatkan kadar tinggi pada pemeriksaan laktat dehidrogenase.
Adanya sample darah yang lisis selama proses pemisahan komponen PRC
dan PRC yang tersimpan pada bloodbank dengan suhu < 2 0 C dan > 6 0 C
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serta anmnesa pendonor yang mengkonsumsi aspirin yang mungkin
mempengaruhi hasil penelitian ditegakkan dieksklusi dari penelitian.
G. Definisi Operasional Variabel dan Pengukuran
1. Waktu simpan PRC adalah waktu simpan yang dimulai setelah pemrosesan
PRC, kemudian dilakukan penyimpanan PRC di bloodbank mulai hari ke-
3, 7, 14, 21, 28 ,35, 42. Satuan hari. Skala pengukuran rasio.
2. Laktat dehidrogenase (LDH) adalah enzim intraseluler yang terdapat pada
hampir semua sel yang bermetabolisme, dengan konsentrasi tertinggi
dijumpai di jantung, otot rangka, hati, ginjal, otak, dan sel darah merah.
LDH merupakan suatu molekul tetramerik yang mengandung empat subunit
dari dua bentuk; H (jantung) dan M (otot), yang berkombinasi sehingga
menghasilkan lima isoenzim yang diberi nama LDH1 (H4) sampai LDH5
(M4). Isoenzim-isoenzim tersebut memiliki spesifisitas jaringan yang sangat
berguna dalam menentukan .LDH1 terdapat di jantung, eritrosit. LDH2
(HHHM) terdapat di jantung, eritrosit, otak, LDH3 (HHMM) terdapat di
paru, otak, ginjal, limpa, pankreas, adrenal, tiroid, LDH4 (HMMM) terdapat
di hati, otot rangka, ginjal, LDH5 (MMMM) terdapat di hati, otot rangka,
ileum.Pemeriksaan yang dilakukan yaitu LDH(Laktat dehidrogenase)
dengan metode Lactate /NAD satuan U/L.Skala rasio. Nilai rujukan LDH
pada orang dewasa 140-300 U/L .
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H. Kontrol Kualitas Internal
Mutu hasil pemeriksaan laboratorium agar dapat dipertanggungjawabkan
maka perlu didahului dengan  uji ketelitian (presisi) dan ketepatan (akurasi)
analitik. Uji presisi untuk melihat konsistensi hasil pemeriksaan yaitu
kedekatan hasil beberapa pengukuran pada bahan uji yang sama. Uji presisi
dilakukan dengan cara melakukan uji within day dan day to day. Presisi diukur
dengan rerata, simpangan baku (SB) dan koefisien variasi (KV). Rumus SB=
√∑d2/2n, sedangkan rumus KV= [(SB/rerata)x100%], d=selisih, dan n=jumlah
sampel. Semakin kecil nilai KV (%), semakin teliti metode tersebut (Wijono et
al., 2004; Linnet & Boyd, 2006).
Uji presisi yang dilakukan pada penelitian ini, menggunakan bahan
kontrol yang diukur sebanyak sepuluh kali day to day. Hasil yang didapat
kemudian digunakan untuk menghitung KV dengan menggunakan rumus
seperti yang tersebut di atas.
Ketepatan (akurasi) adalah kedekatan hasil pemeriksaan dengan nilai yang
sesungguhnya (true value).  Akurasi dinilai dari hasil pemeriksaan bahan
kontrol dan dihitung sebagai nilai biasnya (d%). Rumus d%= [(rerata –
NA)/NA], NA=nilai aktual atau sebenarnya dari bahan kontrol (Wijono et al.,
2004; Linnet & Boyd, 2006).
Kalibrasi peralatan sangat diperlukan untuk mendapatkan hasil
pemeriksaan laboratorium yang terpercaya dan menjamin penampilan hasil
pemeriksaan. Kalibrasi yang dilakukan adalah kalibrasi alat ADVIA Chemical
analyzer, spektrofotometer, sentrifus, rotator dan pipet. Kalibrasi alat
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spektrofotometer meliputi ketepatan pengukuran absorban, ketepatan panjang
gelombang, linearitas alat dan stray light. Kalibrasi sentrifus meliputi kalibrasi
rpm. Kalibrasi bloodbank penyimpan Packed Red Cells dengan thermometer
standar.
I. Statistik
Data karakteristik subyek penelitian disajikan dalam bentuk diskriptif.
Untuk mengetahui pola distribusi data, digunakan uji statistik Saphiro wilk.
Untuk analisis beda rerata kadar laktat dehidrogenase untuk setiap waktu
simpan darah digunakan statistik linear regresion. Untuk mengetahui korelasi
antar parameter digunakan uji korelasi Pearson/Spearman.Analisis diolah
menggunakan program statistik, dengan tingkat kemaknaan p< 0,05 dan
interval kepercayaan 95%.
J. Prosedur Penelitian
Blangko data diperiksa, dilengkapi peneliti dan selalu dilakukan konsultasi.
Semua hasil pemeriksaan dicatat dan dikumpulkan dalam bentuk formulir
terpadu, data yang diperoleh dianalisis dengan perhitungan statistik dan
dimasukkan tabel hasil penelitian.
K. Pertimbangan Etik
Penelitian ini meminta persetujuan komisi etika penelitian biomedis
Fakultas Kedokteran Universitas Sebelas Maret/RSDM Surakarta dan
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persetujuan pasien. Pernyataan bersedia sebagai subyek penelitian diperoleh
dengan terlebih dahulu menerangkan secara singkat latar belakang, tujuan,
manfaat penelitian, serta teknik pengambilan sampel darah kepada pasien.
Pasien menandatangani surat pernyataan bersedia menjadi subyek penelitian
yang telah disediakan.
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